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서      론
  1882년 von Recklinghausen이 처음 기술한 신경섬유종증
(Neurofibromatosis)은 상염색체 우성유전을 하는 선천성 질
환으로 일부는 새로운 돌연변이에 의해 산발적으로 발생하
기도 하며, 외배엽성 및 간엽성 조직에 생긴다.(1) 특징적인 
피부의 담갈색 색소침착(Cafe-au-lait spot), 피부 병소와 중
추신경 및 말초신경의 종양, 골조직이나 연부조직의 병변
을 특징으로 하는 양성 질환이다.(2) 보통 신경섬유종증과 
동반된 악성 종양의 발생은 3∼15% 정도로 추정되고 있으
며 대부분 신경계 종양이다.(3) 그러나 드물기는 하지만 신
경섬유종증에 다양한 이차적인 원발암이 보고되고 있으며, 
Richard와 Tapes(2)에 의하면 신경섬유종증 환자에서 이차원
발암이 발생할 수 있는 확률은 약 14.5%라고 한다. 
  악성 섬유성 조직구종은 중년 이후 성인에서 하지와 대
퇴부에 호발하는 연부 조직 육종으로 1963년 Ozzello 등(4)
이 처음으로 기술하였고, 1964년 O'Brien과 Stout(5)가 
‘malignant fibrous xanthoma'로 처음 보고하였다. 남자에서 
발생 빈도가 높은 단단한 무증상의 결정성 종괴로 나타나
며 피하지방층에 국한된 표재성 병변과 근육층이나 근막까
지 침범하는 심재성 병변이 있다.(6) Johnson 등(7)이 신경섬
유종증 환자에서 발생한 악성 섬유성 조직구종을 처음 보
고한 이래 외국 문헌상에서는 드물게 보고되고 있으나, 국
내 문헌상에서는 아직 보고되지 않았다.
  저자들은 28세의 신경섬유종증 여자 환자에서 좌측 옆구
리에 발생한 악성 섬유성 조직구종 1예를 경험하였기에 문
헌 고찰과 함께 보고하고자 한다.
증      례
  28세 된 여자가 5개월 전부터 좌측 옆구리의 무통성 종괴
를 주소로 내원하였다. 과거력상 6년 전 제1형 신경섬유종
증을 진단받았으며 보존 치료 중 자의로 치료를 중단하였
다. 가족력상 아버지, 둘째오빠, 언니가 제1형 신경섬유종
증으로 진단받았다. 내원 당시 이학적 검사 소견상 혈압은 
130/80 mmHg, 맥박수 80회/분, 체온 36.5oC, 호흡수 18회/분
이었다. 좌측 옆구리에 5×4 cm의 단단하고 압통이 없는 종
괴가 만져졌으며, 좌측 유방 아래의 흉벽에 2×2 cm의 부드
러운 종괴가 만져졌다. 그 외 특이사항은 없었으며 전신 상
태는 양호하였다. 말초 혈액학적 검사상 백혈구 3,300/mm3, 
혈색소 12.1 g/dl, 헤마토크리트 35.1%, 혈소판 137,000/mm3
이었고, 다른 생화학적 검사 및 요화학 검사 소견상 정상 
제 1형 신경섬유종증 환자에서 발생한 악성 섬유성 조직구종
연세대학교 의과대학 1외과학교실, 2내과학교실, 3연세암센터, 4병리학교실
박세호1․이강영1․김남규1․손승국1․유내춘2,3․심효섭4․김세훈4․김태승4․조장환1
Malignant Fibrous Histiocytoma with Type I 
Neurofibromatosis
Se Ho Park, M.D.1, Kang Young Lee, M.D.1, Nam Kyu 
Kim, M.D.1, Seung Kook Sohn, M.D.1, Nae Choon Yoo, 
M.D.2,3, Hyo Sup Shim, M.D.4, Se Hoon Kim, M.D.4, Tai 
Seung Kim, M.D.4 and Chang Hwan Cho, M.D.1
Type I neurofibromatosis is an autosomal dominant disorder 
that occurs in 1 of 3,000 births. It is characterized by mul-
tiple cutaneous neurofibromas, cafe-au-lait spots of the skin. 
Patients with neurofibromatosis are at increased risk of 
developing malignancies, particularly neural crest and other 
non-neural crest neoplasms. The term 'malignant fibrous 
histiocytoma' was first introduced in 1963 to refer to a group 
of soft tissue tumors characterized by a storiform or car-
twheel like growth pattern. Malignant fibrous histiocytomas 
are the most common type of soft tissue sarcoma that 
occurs in late adult life. Herein, our recent experienced a 
case of a malignant fibrous histiocytoma in a 28 year-old 
female with type I neurofibromatosis is reported, with a review 
of the literature. (J Korean Surg Soc 2004;67:167-170)
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소견이었다. 흉부 방사선 검사 및 심전도 검사도 정상이었
다. 수술 소견상 좌측 옆구리에 6×4.5 cm의 유동적이고 단
단한 둥근 종괴가 있었으며, 종괴는 근육층과 일부 유착이 
있어 주변 연부 조직과 함께 근육층 일부를 절제하였다. 좌
측 유방 아래의 흉벽에 2.5×1.8 cm의 부드러운 종괴를 절
제하였다. 조직 병리 소견상 좌측 옆구리의 종괴는 경계가 
불분명하였으며, 종괴를 절제한 면은 회백색의 생선살 같
은 소견이었다. 광학 현미경 검사 소견상 종양 세포의 핵은 
크고 과다 염색체 소견을 관찰할 수 있었고 점액양 형태의 
세포질이 풍부하였으며 간혹 비전형적인 유사분열 소견이 
관찰되었다(Fig. 1). 좌측 흉벽의 종괴는 광학 현미경 검사 
소견상 콜라젠과 점액질의 기질에 온화한 방추체 세포의 
증식 소견이 관찰되었다(Fig. 2). 절제면에 종양은 관찰되지 
않았다. 환자는 수술 후 별다른 합병증 없이 퇴원하였다. 
  이후 별다른 소견 없이 지내던 중 수술 후 약 6개월째 왼
쪽 옆구리의 종괴가 다시 커져 외래로 내원하였다. 이학적 
검사 소견상 왼쪽 옆구리에 15×10 cm의 종괴가 만져졌다. 
복부 전산화 단층촬영에서 왼쪽 복벽의 옆쪽에서 뒤쪽에 
걸쳐 늑간근육 기원으로 의심되는 거대한 종괴가 있었다
(Fig. 3). 2차 수술 소견상 왼쪽 옆구리에 약 15×10 cm의 
Fig. 2. Microscopic findings of the left chest wall mass, which is 
consistent with neurofibroma (H & E stain, ×400). The 
tumor shows proliferation of bland-looking spindle cells in 
a collagenous and mucoid matrix.
Fig. 1. Microscopic findings of the left flank mass, which is con-
sistent with malignant fibrous histiocytoma, myxoid type 
(H&E stain, ×400). The tumor cells have enlarged and 
hyperchromatic nuclei on a myxoid background and show 
atypical mitoses.
Fig. 3. CT finding of the recurred malignant fibrous histiocytoma. 
A large muscular mass which is probably intercostal muscle 
origin is located in left posterior lateral wall of the mid- 
abdomen. There is a subcutaneous nodule on the supra-
umbilical anterior abdominal wall considered as neurof-
ibroma.
Fig. 4. Gross finding of the recurred malignant fibrous histio-
cytoma. The tumor shows multinodular growth pattern and 
gelatinous, myxoid cut surface. The mass measures about 
9 cm in greatest diameter.
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단단하고 고정된 종괴가 있었다. 종괴는 옆구리쪽의 복벽 
전 층에 걸쳐 종괴가 있었으며, 중앙부위로는 왼쪽 복직근
의 가쪽 변연에 붙어 있었으며, 가쪽으로 척추기립근과 요
방형근까지 붙어 있었다. 위쪽으로 일부는 12번째 늑골과
도 유착이 있어 일부 절제하였다. 아래쪽으로는 전상부 장
골릉 부근까지 내려가 있었다. 왼쪽 제로타(Zerota)의 근막
이 노출될 정도의 깊이까지 광범위하게 종괴를 절제한 후 
소실된 복벽은 MarlexⓇ Mesh (C. R. Bard Inc, monofilament 
kitted polypropylene, USA)를 이용한 복근 결손 교정술 후 
수술을 종료하였다. 조직 병리 소견상 다결절형 성장형태
를 보이며, 점액양형의 단단한 고형의 종괴였다(Fig. 4). 광
학 현미경 소견상 풍부한 점액양 기질에 비전형적인 방추
체 세포의 증식을 관찰할 수 있었다(Fig. 5). 절제면에 대한 
동결 절편 조직 검사상 종양은 관찰되지 않았다. 환자는 2
차 수술 후 6일째 특별한 합병증 없이 퇴원하였고, 수술 후 
18일째부터 5 FU 1,000 mg/m2, adriamycin 15 mg/m2, 
carboplatin 400 mg/m2으로 다제 병용 항암 약물 치료를 시
작하여 6회 항암 약물 치료를 받았으며, 총 7,020 cGy의 용
량을 목표로 방사선 치료를 받고 있으며, 2차 수술 후 6개월
까지 재발의 증거 없이 추적 관찰 중이다.
고      찰
  신경섬유종증은 양성 질환으로 알려져 있다. 하지만 일
부 악성 변화를 하여 악성 신경초종이나 신경 섬유육종 같
은 신경 섬유종에서 파생한 악성 종양이 발생한 예가 보고
되고 있다.(8,9) 이런 악성 변화 이외에 신경섬유종에서 유
래하지 않은 다양한 종양이 동반될 수 있는데 대부분은 신
경계 종양으로 시신경교종이 가장 흔하며, 그 외에 성상교
종, 청신경종, 신경섬유초종, 수막종, 갈색세포종 등이 나
타날 수 있다.(10,11) 이외에도 비신경성 종양이 동반된 예
가 보고되고 있는데, 악성 흑색종, 소아 백혈병, 지방육종, 
간암, 췌장암, 갑상선암, 유방암, 횡문근육종, 폐암, 담관암, 
유암(carcinoid tumor), 윌름씨 종양(Wilm's tumor), 대장암, 
소장의 평활근 육종, 담낭암, 십이지장 팽대부암 등이
다.(3,12,13) 
  악성 섬유성 조직구종은 조직학적으로 멍석형(storiform) 
또는 차륜형(cartwheel)의 성장형태를 보이는 연부 조직 종
양으로 중년 이후 성인에서 가장 흔히 발생하며, 보통 남자
에 호발하고, 흑인이나 동양인보다는 백인에 호발하는 연
부 조직 육종이다.(14) 조직 병리학적으로 4가지 아형으로 
구분하는데,(14-16) 첫째는 멍석-다형(storiform-pleomorphic)
형으로 가장 흔하며 섬유모세포를 닮은, 분화가 잘되어 있
는 방추형세포가 멍석형 혹은 차륜형(cartwheel)의 배열을 
하고 있는 부위와 섬유모세포양 세포와 다수의 조직구양 
세포가 불규칙하게 배열되고 과다염색(hyperchromatic)상의 
다수의 거대세포들이 관찰되는 다형태(pleomorphic) 부위로 
구성된다. 둘째는 점액양(myxoid)형으로 멍석-다형태와 같
은 기본적인 배열에 점액이 풍부한 간질이 종양의 절반 이
상을 차지하는 경우를 말하며, 셋째는 거대세포(giant cell)
형으로 풍부한 세포질과 균일한 크기의 다수의 소수포형 
핵을 가진 파골세포형의 거대세포, 조직구, 섬유아세포가 
다수 관찰되며 이차 출혈이나 조직 괴사가 흔하다. 넷째는 
염증(inflammatory)형으로 조직 괴사 소견과 함께 광범위한 
호중구나 황색종세포(xanthoma cell)의 침윤이 나타나는 것
이 특징으로 후복막에 호발한다.
  악성 섬유성 조직구종의 발생 원인은 아직 확실하지 않
으나 유방암이나 망막모세포종, Hodgkin씨 병, 다발성 골수
종 같은 악성 종양 환자에서 장기간 방사선 치료를 받고 
난 후 방사선이 조사된 부위에 발생한 경우, 만성 궤양이나 
원판상 홍반성 루프스에서 병발한 경우 또는 phenoxyacids 
같은 화학 물질에 노출된 경우, Lynch II 증후군 환자에서 
발생한 경우 등이 일부 보고되고 있다.(14,17,18) 최근 p53 
암 억제 유전자나 ras 유전자, Rb1 유전자의 변화와의 연관
성이 보고되고 있으나 특별한 원인을 찾지 못하는 경우가 
대부분이다.(15)
  신경섬유종증과 악성 종양과의 연관성은 이미 알려진 사
실이다. 신경섬유종증의 원인은 17번 염색체에 위치한(17q 
11.2) NF-1 유전자의 이상으로 알려져 있는데 이 유전자의 
산물이 neurofibromin이라는 단백질로 ras p21 암 유전자의 
활성을 억제하는 기능을 가지고 있어, NF-1 유전자의 이상
은 neurofibromin의 기능을 상실함으로써 ras p21 암 유전자
의 지속적인 활성이 종양의 발생과 성장에 영향을 준다고 
알려져 있으며, 일부 신경섬유종증에 동반된 신경섬유육종
에서 p53 암 억제 유전자의 변이가 발견되는 등 신경섬유종
증에서 유전학적 이상이 악성 종양의 발생과 관계가 있다
Fig. 5. Microscopic finding of the recurred malignant fibrous 
histiocytoma (H&E stain, ×200). The microscopic find-
ing shows atypical spindle cell proliferation in a prom-
inent myxoid matrix.
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고 알려져 있다.(3,12,19) 더욱이 Warrier 등(20)은 신경섬유
종증이 흔하지 않은 종양(unusual tumors), 다발성 종양(mul-
tiple tumors), 젊은 나이에 발생할(young age at diagnosis) 악
성 변화의 잠재력을 시사한다고 하였다. 
  악성 섬유성 조직구종의 치료는 광범위한 수술적 제거를 
통해 안전한 절제 변연(resection margin)을 확보하는 것이 
제일 중요하며 적절한 수술적 제거 후에도 국소 재발률이 
50% 이상일 정도로 재발률이 높다.(14,21) 본 증례도 수술 
후 6개월째 재발하였다. 전신 전이도 조직학적 유형에 따라 
다소 차이는 있긴 하지만 23∼50% 정도로 드물지 않게 발
견되고 있으며 원격 전이가 호발하는 장기로는 폐(82∼
90%), 림프절(12∼32%), 뼈(8∼15%), 간(1∼15%) 등으로 알
려져 있다.(14,15,21) 항암 약물 치료나 방사선 치료의 유용
성에 관해서 아직 확립된 바는 없으나 전신 전이가 있는 
경우 doxorubicin, dacarbazine, cyclophosphamide, vincristine, 
cisplatin 등을 이용한 항암 약물 치료가 시도되고 있으며, 
본 증례의 경우 5FU, adriamycin, carboplatin으로 항암 약물 
치료하며 경과 관찰 중이다.(15,21,22) 적절한 수술적 제거 
후 방사선 치료가 국소 재발을 줄인다는 보고도 있으나 아
직 그 유용성이 확실하지 않고 전반적인 생존율에 영향을 미
치지 못하므로 단독치료로는 잘 사용되지 않는다.(15,22,23) 
환자의 예후에 영향을 주는 인자는 종양의 크기(size), 깊이
(depth), 조직학적 분화도(grade) 등이 중요하며 조직학적 유
형 간에는 특별한 연관성이 없는 것으로 알려져 있으며, 혈
관 침윤, 종양의 괴사, 배수성 등이 연구되고 있다.(14,15,22) 
저자들은 제1형 신경섬유종증 환자에서 좌측 옆구리에 발
생한 악성 섬유성 조직구종 1예를 경험하였기에 문헌 고찰
과 함께 보고하는 바이다.
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